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論文内容の要旨
〔目的〕
多嚢胞性卵巣は無排卵症の成因の l っとして比較的重要な位置をしめている。臨床的にSteinーL­
eventhal症候群の症状が認められる多嚢胞性卵巣の場合には、 3β- 0 l-dehydrogenase、とくにa­
roma tizing enzyme の障害のあることが主としてin vitroの実験で報告されているが、わが国の多嚢胞
性卵巣の例にgonadotropinを投与すると尿中estrogen (est.) の過剰の排池が認められることを知っ
たので、多嚢胞性卵巣でも男化徴候出現の程度によってはsteroid代謝の障害に本質的な相違が存在し
ているがどうか、さらに男化徴候の顕著に出現し難い多嚢胞性卵巣の例についてgonadotropin負荷後
の尿中est. の増量反応を示標とすることによって多嚢胞性卵巣の鑑別診断が可能となるのではあるま
いか、などの点についてm VIVOの臨床実験を試みた。
〔方法ならびに成績〕
BBTが無排卵状態を示し、 PMS-Premarin投与試験成績が陰性で、あり、両側卵巣の腫大が触診さ
れるなどの点から多嚢胞性卵巣が疑われる症例10例、および正常月経周期婦人10例を対象とし、次の
ように副腎抑制・卵巣刺激試験を行なった。すなわち月経またはgestagens療法後の消退性子宮出血
開始後 4 日目から、それぞれdexamethasone (DXM) 4 mgを連日投与して副腎のsteroid産生を抑制
し、 DXM投与開始 6 日目から卵巣を刺激する目的でHMG 2 2 5 iu を 3 日間投与した。 DXM抑制前、
抑制後、およびHMG負荷後の各24時間尿について、 AmberlitelRC-50を吸着剤とする column chroｭ
matography を用いて17-0HCS 、 17-KS 、および、est. の分画測定(関・松本法)を行なった。なお被
検無排卵症例はDXM-HMGの投与によって直ちに排卵性月経の発来をみた 2 例を除き、他は全例開
腹のうえ卵巣の模型切除による治療効果を期待するとともに、切除標本の病理組織学的検索を行ない
多嚢胞性卵巣の診断を確定した。
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その結果、(1)est. 値 :HMG投与後、正常例の最高値は121μg/day、最低値は 2 5μg/ rlayで、あるが、
多嚢胞性卵巣では7例はいずれも例外なく 150μg/day以上の過剰増量を示し(est. 過剰反応型)、残りの
3例は正常例と同程度の増量を示すに留まった (e s t. 非過剰反応型)0 (2 )17-0HCS値 :DXM 投与
によって副腎皮質ホルモンの分泌は著明に抑制され、 HMGの投与実験では同様に増量する事実は認め
られなかった。 (3)総17-KS値:副腎機能抑制前では正常群。多嚢胞性卵巣群の聞に殆んど差は認めら
れないが。副腎機能抑制後、多嚢胞性卵巣の大部分の症例は正常群より高値を示し、卵巣性仙台og­
enの分泌が多いことが窺われ、この傾向はHMGの投与によってより著明となった。 (4)卵巣性17-KS
値:副腎機能抑制後では尿中に認められる etiocho1ano1one 、 androsterone分画は主として卵巣由来の
ものであり、両者の和を卵巣性17-KS とした。正常例は平均o.4mg / dayであるが、多嚢胞性卵巣症例
では、 DXM-HMGの投与試験実施後速やかに排卵をみた 2例を除いて、いずれも正常例に比し高値
(0. 5~ 1. 6mg / day) を示す持徴がみられた。この卵巣性17~KS はHMGの負荷によってさらに著増を
示した。 (5)卵巣の組織学的特徴:卵巣模型切除標本の病理組織像を拡大投影し、英膜細胞層、頼粒膜
細胞層、自体の各々について嚢胞腔を除く全組織に対する比率を算出した。その結果、 HMG投与後の
尿中est. 値の変動にもとづき、 500μg/day以上、 500~ 150,ug/ day以下に大別すると、英膜細胞層の組
織占有率はそれぞれ40% 、 30~20% 、 10% 以下に類別され、 hyperthecosisの程度はHMG投与後のr
et. 値の上昇とほぼ相関を示す傾向がみられた。 (6)卵巣模型切除の効果:両側卵巣の模型切除によっ
て症例の75% が術後 2 カ月以内に排卵性月経の出現をみたが、残りの症例は何れも排卵誘発剤の併用
によって排卵が促された口 steroid patternのうえでは、術前の卵巣性17-KS値が、前者の症例では 0
. 5~0. 9mg/dayで、あるが、後者では1. 5mg/day以上の高値を示す特徴がみられた。なおDXM-HMGの
投与によって直ちに排卵をみたため手術の適応としなかった 2例では、いずれも0.5mg/day以下であ
った。
〔総括〕
無排卵症の成因の l っとして重要な役割を演じている多嚢胞性卵巣のandrogenから estrogenへの
steroid 代謝についての臨床の実際を検討し次の成績を得た。
男化徴候の比較的顕著でない日本婦人の多嚢胞性卵巣症例でも、正常婦人に比し卵巣性androgen
の分泌が概して高値を示すことを知った。またHMGの負荷試験では卵巣性17-KS が対照例より有意
に著明な増量を示すとともに、尿中est. 排?世量も増加を示し、かつ大部分の症例においてest.の過剰
増量反応を示すことが認められた。これらの成績から、 glucocorcicoid投与による副腎性steroid産生
抑制の反応態度、およびHMG負荷にもとづく卵巣刺激試験を実施して得られた尿中est. 量ならびに卵巣性
17-KS量の動態によって、多嚢胞性卵巣の臨床的鑑別診断がある程度可能であることが明らかになったO
論文の審査結果の要旨
欧米においてしばしば認められるところの男化徴候を伴う多嚢胞性卵巣(Stein- Leventha1症候群)
について、すでに卵巣における steroid代謝、すなわち 3ﾟ -01-dehydrogenas e、とくにaromatiging e-
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nzymeの障害のあることが指摘されている。そこで男化徴候の比較的顕者でないが不妊症の原因とし
て頻度の高いわが国婦人の多嚢胞性卵巣のsteroid代謝について臨床の実際を内分泌学的に検討した。
その結果多嚢胞性卵巣症例では男性化のない場合でも正常婦人に比べて卵巣性 androgen の分泌が高
値を示し、かつgonadotropinの負荷試験で、卵巣性androgenのみならず、estrogenの尿中排池も増加を
示し、明らかにestrogenの過剰増量反応を示すにいたることを知った。
この事実からわが国婦人の多嚢胞性卵巣では aromatization の決定的な障害は存在しないように考え
られること、つぎにglucocorticoidの投与による副腎性steroidの産生抑制試験、および、gonadotropin
の負荷による卵巣刺激試験などを用いて、尿中のestrogenおよび卵巣性17-KS におよぼす態度から
推して多嚢胞性卵巣の臨床的鑑別診断も臨床の実際に可能で、あることなどを明らかにした興味ある研
究であり、わが国における新しいhuman reproduction に貢献するところ多大で、あり学位論文として価
f直あるものと言忍める。
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